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 Os七eoporo8i8発生に関する諸因子のうちで内分泌機能障害の重要性は周知のところで
 あお。その甲で著者は今園,Ca,P,疹よび蛋白代謝に対し強力な作用をもつといわれる甲状
 腺ホルモンにつ・・ご検討した。甲状腺ホルモンの骨に対する影響については,Reck■ing-
 hausen(噂891),KoPPen(1892)以来Dunユap,A6kanazy&Ru-
 tishau8erらの報告により,特に11七hy'rO七〇xicosteOporosis!『が注目される
 ようになった。この場合そのea,P,沿よび蛋白代謝に対する影響に関しては,Aub,Krane
 らの多数の報告がみられるにもかかわらず,骨変化の組織学的検索については,わずかに
 silberberg,Fol工isらの報告にみるに過ぎ左い。
 著者は動物に甲状腺ホルモンを投与することによりhy・per七hyroi“smの状態を作り,
 これを長時間持続させて七hyrO七〇xico8七eoporosisを作り,甲状腺ホルモンの骨に
 及ぼす影響を組織学的に観察するのみならず,さらにこの場合の骨変化をできるだけ定量的にと
 らえんとして,quanU七ativemicroraαiOgraphyにより骨塩沈着度ならびに骨梁
 密度を測定,検討'した。
 成熟雄家兎(伝重3瞬ll後)80羽に乾燥甲状腺末(Thyra吐in)1'50鷹gを毎日経口的に,
 2,4,6,9,12週間持続投一与した投与群と,全ぐ投与を施さずに飼育した対照群について
 比較した。実駐1鋤物は各部10羽ずつ屠殺し,その脊椎,大腿骨齢よび諸臓器を採取して組織学
 的に比較観察し,これら動物の全身状態を知る威指標として体重変動についても記録した。
 またquan七it麟ivemicroraαiographyにより,椎体辺縁石灰化部,骨梁部,骨
 皮質部の骨塩沈ジ蒙塵を測定し,脊椎椎体にお・ける骨塩分布状態を検索した。さらに投一与群におけ
 る骨塩洗蒔度の経時的変化についても検討を加えた。骨梁の増減を定量的にとらえるべぐ,この
 micrOr巳こiOgra皿を一定倍率(8倍)に拡大焼付けして切き抜き,骨梁部と椎体全部との
 比を重量法で計測,椎体の単位面積当たりの骨梁部の占める比率,すなわち比骨梁面積を算出,
 告辞について比較した。またこの同じ拡大像について,比骨梁数(単位長さの横線と交叉する骨
 梁の数),比骨梁巾(単位長さの横線と交叉する骨梁の巾の和),平均骨梁巾(比骨梁巾/比骨
 梁数),沿よび骨皮質巾(椎体中心を通る横線と交叉する骨皮質の巾)をそれぞれ測定して,経
 時的椎移を比較,推計学的に検討した。
 以上の結果の大要は次の通りであった0
 1)体重については,ThyraO1血投与群ではる週を過ぎると急激に減少し,12週では実
 験開幼時のほぼ半分に近く著減した。
 牙)離醐翻象では,丁厩radin投与4融で鰭変を認めず,9週から12週蹶る
 と骨梁の減少,隼菲薄化,著るしい侵蝕、'破壊像,蔚よび盛んな骨吸収像を特徴としたG鉱eo一
 一186一
き
 POrO8isを認めた。大腿骨でもほぼ同様の所見を認めたが,脊椎に如ける変化ほど顕著でな
 かった。これらはFOユ■i8の記載したhy'per七hy'roidi3mにお・ける08七eOPOrOsi8
 の組織像に近いものであったが,08U七isfibrO8aの像は認めえなかった。
 5)諸臓器に診いては,甲状腺に萎縮,変性像,腎ならびに副腎に末梢循環障害に近い所見を
 認めた。
 4)MicrOradiOgram所見では,Thyradi且投一与6週を過ぎると骨吸収像が著明と
 なり12週では典型的os七eOPOrosi8の像を認め,骨塩沈着も全般に低ぐ,不均等となっ
 ていた。
 5)Q,uan七i七ati▽emicroradiogra・phyによる椎体にお・ける骨塩分布状態には,
 椎体辺縁:g8〈骨梁:105幸骨皮質:104の如き関係がみられた(数値は線吸収係数μoバ1
 である)。
 6)経時的にみた投一与群椎体に冷ける骨塩沈着度は,9週まではほとんど変動なく経過するが,
 12週になると椎体全体としてや㌧低下する。
 7)MierOradiOgramによる比骨梁面積は経時的に漸減し,Thyraαin投.与歪2週
 では対照の259に対し,&7と著明た減少を示した。比骨梁面積は海綿骨密度にほぼ比例する
 と考えられることから,七hyrotOxiCOsteOPOrOsisの存在を確認し得たものと考え
 る0
 8)比骨梁面積の減少から骨粗鬆化を証明し得たが,これが骨梁の数の減少と,巾の狭少化の,
 何れが主体をなすかを明らか殉せんと試みた結果,比骨梁数は軽減する傾向にあるが,著るしい
 減少はみられず,比骨梁巾,むよび平均骨梁巾は,12週群で刻照の半分以下に減少することを知
 ったOまた骨皮質巾は逆にや＼増加する傾向にあったO以上から著者の実験による七hy・rotoxic
 Ost60POrosisにみ・る骨粗.嶺化は,主として骨梁巾の著るしい減少によるものと推論し得
 る。
 甲状腺ホ・ルモンによる骨変化は,Os七eOPOrO8is,oε七eOmalacia,08tiU8
 fibro8aの像が混在するといわれているが,著者の実験では,比骨梁巾,比骨梁面積の減少
 によりOs七eoporo8i8,むよび骨塩沈着慶の低下によりDS七eomaユacia様変化の混
 在することが明らかと宏つたが,os七i七isfibrosaの像は認め得なかった。
 また甲状腺ホノレモンは,血清Ga,尿中Caの増加,ならびにb・nefOrm鉱i・nrate,
 bonere80rpnonra七eの両者を増加させるともいわれているが,著者の実験による
 thyrO七〇xiCOsteOPOrosisは,主にbonerq30rptiOnrat6の増加によ
 るものであろうと推定された。
 08七eoporOβi8の発生機序を考える時,この七h7rO七〇xiCOsteOPOrO6isは,
 Aユbrig五七,Reifens七einらの内分泌説と,NOrdinらのCa欠乏説の両者の中間.
 に位置するものとも考えられ,これらの機序の解明は今後の興味ある問題であろう。
 一18アー
 審査結果の要旨
 08teOPOrO日i8を発生せしめるにはいろいろの原因が考えられるが著者はそうした諸因
 子の中で今まであまり問題にされていたかった甲状腺ホルモンの骨に及ぼす影響すなわちThy-
 radin投一与によるthyrotoxiCOgeがいかなる形の08teOPOrO8i8を招来するかを
 検索した。'まず実験家兎の脊椎組織像ではThyrad土n投与9週から12週位になると骨梁の減
 少,菲薄化,著しい侵蝕,破壊像むよび盛んな骨吸収像を特徴とした06teoporO8i8の像を
 認めている。Microradioεra堕♪ラ1見から検討すると投与6週を過ぎたころから骨吸収が著
 明とな勢2週では典型的Os七eOPOrOεi8の像を認め,骨塩沈着も全般に低ぐかつ不均等と
 なった。さらに椎体にお・ける骨塩分布状態についてquan七i七a七iveInicrOradiogra-
 phyにより機体辺縁ぐ骨梁≠骨皮質の関係を.兇ている。また骨塩沈着度の面から観察して
 Thyradin投与群雛体で9週まで1詣軽度の低下で経過し,12週になると椎体全体として著明
 た無下を来たすことを知った。次に06teoporogi8の組織形態学的信憑性を示す一定断面の
 骨梁について調査したところ且1iCrorad.iogramによって見た比骨梁面積は経時的に漸減し
 12週で1才対照の約音と著明オ:減少を示しこれからもt五yrO七〇xico8eの状態における
 。己惚Oユ⊃oro樋εの存在を認め得たものと考えている。この骨梁面積の減少は骨梁数にオひける
 減少よりも骨梁傷の誠少すなわち骨梁の削痩によるものであることを知った。この事実はかかる
 七hy「〇七〇xico“eoPo「oei8が08teocla8UcacUvi七yの亢進によるbone
 αe臼trucもion,たらびに骨.塩沈着の低下,骨梁幅の削減が特有であり,すなわち骨破壊は骨
 梁の表面から脱Oaされ,次に脱eaされた骨梁の骨基質が吸収されて骨梁幅の減少をきたして
 進行していくものと推定している。
 著者は以上の実験的骨変化に考察を加え,thyrO七〇xiCo8teOPOro臼i8は甲状腺ホ
 ルモンによるB.M.R.の亢進ならびに直接作用によるbonefOr皿a七ion,re80rption
 rateの両者の増加,Oa-nega七iveba■anCGによるαeminera■izaUon,
 o呂Ooocユa8nCacti▽i七yの亢進によろbongde8右ruc七ionのうち主にbOne
 ro80rptionの増大によるものであると考えている。以上の事実は種々の形の08むeOPO-
 r〔冷i酸)発生機序を考える時,著者の行在つた七hyro'boxico8七eoporo8i6が内分
 泌失調説とCa欠乏説の中間に位置するものと考えられることから,この機序の解明は今後の
 。臼七eOPOrOξ壮巳追究にとってきわめて重要た意味をもつものであると考えられる。
 本研究は基礎・臨床にまたがる重要友研究の端部をなすもので十分学位に値するものと認める。
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